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NACHTRAG 
tiber Oxybut ters i~ure  im d iabet i schen Harne.  
Von 
Dr. O. ~ inkowsk i .  
Einige Zeit, nachdem ich eine kurze Mittheilung ,,tiber das Vor- 
kommen yon Oxybutters~ure im Harne bei Diabetes mellitus" im 
Centralblatt f. d. med. Wissenschaften t) publicirt hatte, als racine aus- 
fithrliehere in diesem Hefte enthaltene Arbeit bereits im Drueke war, 
ersehien ein Aufsatz yon K tilz: ,,Ueber eine neue linksdrehende 
S~ure (Pseudooxybuttersliure)"2). Die Angaben yon Kfilz tiber die 
Eigensehaften der yon ibm naehgewiesenen Sabstanz gestatteten die 
Annahme, dass dieselbe mit der yon mir besehriebenen Oxybutter- 
si~ure identisch ist. l.~m diese Annahme zu best~itigen, untersuchte ich 
nachtraglich auch die von mir dargestellte Substanz in Bezug auf ihre 
optische Activitiit. Es zeigte sich, dass dieselbe in der That sehr  
s tark  l inksdrehend war. 
Zur Bestimmung des specifischen Drehungsvermiigens diente mir 
ein Soleil-Ventzke'seher Polarisationsapparat, dessen Scala ftir Trau- 
benzueker eingctheilt ist. Die specifisehe Drehung der untersuchten 
Substanz ergab sieh daher naeh der Formel (a)D ~ 53,1.a , wobei 
P 
a den abgelesenen Procentgehalt~ p den Procentgehalt der unter- 
suchten Liisung bedeutet. 
Die f r e i e S an r e, durch Zerlegung des reinen Silbersalzes mit- 
telst Schwefelwasserstoff gewonnen und fiber Schwefels~iure bis zum 
constantcn Gewiehte getrocknet, zeigte in 9,8proeentiffer LSsung eine 
Drehung yon --3,8 Scalentheilen. Hieraus erffibt sich (a), ~-  20,6 ~ 
Das aus absolutem Alkohol mehrfaeh umkrystallisirte I~atron- 
salz bewirkte in 32,1proc. Li)sung eine Drehunff yon --9~1 Scalen- 
theilen, entsprechend (a)v ~-- - -  15,0 o 
1) Centralbl. f d. reed. Wissensch. 1884. 17r, 15. 
2) Zeitschrift ffir Biologie Bd. XX. S. 165. 1884. 
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Das S i lbersa lz  zeigtr in 4proe. Ltisung eine Linksdrehung 
yon 0,8 Scalentheilen, in 8proe. Ltisung eine Drehung yon--1,5.  
ttieraus bereehnet sich im Durehschnitt (a) , - - -~-  10,10. l) 
Ein Zweifel an der Identit~tt dieser Substanz mit tier yon Ktil z 
gefundenen konnte demnaeh nicht mehr bcstehen. 
Ktllz sehlug vor, die aus dem Harne gewonnene Saure ,,Pseudo- 
oxybuttersiture" zu nennen, ,,weil ihre Eigenschaften zu keiner der 
vier bekannten Oxybuttersiiuren stimmen, vorausgesetzt, dass die yon 
den betreffenden Autoren gegebene Charakteristik dieser Siiuren in 
allen Punkten riehtig ist". Die geringen Differenzen, welche zwi- 
schen der aus dem tiarne gewonnenen Saute und tier aus Acetessig- 
i~ther dargestellten fl-Oxybuttersiture nach den Angaben yon Wisl i -  
eenus bestehen mussten, waren mir zwar ebenfalls nicht entgangen, 
ieh glaubte abet dieselben in gentigender Weise erkliiren zu ktinnen 
und hatte daher keinen Anstand genommen, die IdentitY, it bcider 
Siiuren zu behaupten. Da indess dureh die Bemerkung yon Klilz 
Zweifel an der Richtigkeit meiner Annahme angeregt wurden, so 
suehte ieh ttber diese Verhiiltnisse voile Klarheit zu gewinnen, in- 
dem ieh eine griissere Quantitiit fl-Oxybuttersi~ure aus Acetcssigiither 
dutch Reduction mittelst Natriumamalgams, nach den Vorsehriftcn 
yon Wis l ieenus ,  darstellte und die beiden Siiuren mit einander 
verglich. Es zeigte sich nun, dass dieselben in ihren Eigensehaften 
wie in dem Verhalten ihrer Salze zwar ausserordent l ieh  ithn- 
l ieh sind, dass indess eine vollkommene Identitiit nicht besteht, da 
die dutch Reduction dargestellte Saure optisch inaetiv i s t . -  Glcich- 
wohl kann es nieht zweifelhaft sein, dass auch tier aus dem Harne 
gewonnenen Siiure die Constitution der Betaoxybuttersiiure zukommt. 
Dafiir sprieht das Verhalten ihrer Zersetzungs- und Oxydationspro- 
duete. Es scheint daher, dass hier ~thnliche Verhiiltnisse obwalten, 
wie bei den homologen Milehsiiuren: Wi~hrend theoretiseh nut zwei 
Oxypropionsiiuren vorauszusetzen sind, kennt man deren vier. Von 
diesen stimmen die optiseh active Fleisehmilchs~ture nd die optisch 
inactive G~thrungsmilchsiiure vom ehemischen Gesichtspunkte aus so 
weit tiberein, dass man gegenwartig beide als Aethylidenmilehsiture 
oder a-Oxypropionsiture b traehtet. Die Differenz in ihrem Verbal- 
ten gcgenUber dem polarisirten Lichtstrahl sucht man dadurch zu 
erklaren, dass man annimmt, es handle sieh um eine verschiedene 
1) Kttlz fand das DrehungsvermOgen d s Silbersalzes, welches er in 1,414pro c.
Lfsung untersuehte, um etwas geringer (--8,637). In Anbetracht der sehr ver- 
dttnnten L~sung kann die Differenz aber noeh durch den subjectiven Fehler er- 
Mart werden. 
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raumliehe Lageruug der in gleiehbleibender Reihenfolge mit einander 
verbundenen Atome, um eine Art ,,geometrischer Isomeric", Es ist 
demnach der Sehluss gerechtfertigt, dass aach zwischen den beiden 
fl-Oxybuttersauren ine solche geometrische Isomeric besteht, dass 
also die ktinstlich dargestellte Saure der Gahranffsmilehsaure, die 
aus dem Harne gewonnene der Fleisehmilchsaure entspricht. Die 
Analogie ware eine vollkommene, wenn es gelingen sollte, die optiseh 
active Oxybuttersaure durch Darstellung des Lactids und Koehen 
desselben mit Wasser in die optiseh inactive Saure tiberzufUhren. 
Jedenfalls dtirKe der hTame ,,Pseudooxybuttersaure" nieht gltick- 
lich gewahlt sein. Sollte sich die soeben besproehene Analogie mit 
den Milchsauren bestatigen, so masste die Saure wohl als ,,Paraoxy- 
buttersaure" bezeichnet werden, wenn der blame ,,Aeetonsaure" nieht 
der KUrze halber vorgezogen werden sollte. 
In Bezug auf die Bedeutung der Oxybuttersaure b merkt K ti 1 z 
auf Grund eines grSsseren Beobaehtungsmaterials ebenfalls, dass das 
Auftreten derselben im Harne die Prognose ungUnstiger gestalte. Von 
14 Fallen, in welehen die linksdrehende Substanz im Harne naeh- 
gewiesen werden konnte, sind bereits 8 - -  in einer verhaltnissmassig 
doch jedenfalls kurzen Beobachtungszeit - -  letal verlaufen. Wie viele 
yon den betreffenden Patienten unter den Erscheinungen des Coma 
diabeticum zu Grunde gingen, gibt KUlz nicht an, indess betont 
er, dass ,,die dutch die Pseudooxybuttersaure bedingte Linksdrehung 
in allen jenen Fallen beobaehtet wurde, deren Ham gleichzeitig die 
dureh Acetessigsaure b dingte Reaction mit Eisenchlorid gab". 
Einen bcsonderen Werth legt KUlz in prognostiseher Beziehung 
auf den Verlust, welehen der Organismus dureh die Ausfuhr der Oxy- 
buttersanrc erleidet. In einem - -  Ubrigens ebenfalls letal verlaufenen 
Falle - -  bereehnete erdie Menge der in 24 Stunden ausgeschiedenen 
Saure auf 226~5 g. Wie sieh die Ammoniakausseheidung, resp. die 
Aciditat des Harns in diesem Falle verhielt, hat er nicht untersueht; 
ftir die Fraffe der Saureintoxication ware dieses von grossem Inter- 
esse gewesen. Es ist jedenfalls chwer anzunehmen~ dass eine so 
grosse Sauremenffe ohne jeden Einfiuss auf die Alkalescenz der KSr- 
persafte geblieben sein sollte, l) 
1) In seinem soeben erschienenen Werke fiber den Diabetes. erhebt v. F r e r i e h s 
gegen die Stadelmann'sche Annahme iner Shureintoxieation den Einwand, dass trotz 
der ~iberm~ssigen S~urebildung eine Alkaliverarmung des KSrpers nieht stattiindet. 
Diese Angabe stiitzt sich auf zwei Alkalescenzbestimmungen im Blute yea Dia- 
betikern, welche einen normalen Alkaligehalt des Blutes ergaben. Es ist indessen 
nicht erw~hnt, ob die betreffenden Patienten t~berhaupt eine abnorme Sf~ureaus- 
150 VII. Minkowski, Nachtrag. 
Was die Entstehung der Oxybuttersaure b trifft, so halt K tllz 
es ftir wahrscheinlich, dass dieselbe als ein norinales Oxydations- 
product des Traubenzuckers zu betrachten ist. Sollte dicses in der 
That der Fall scin, so ware durch die Bezichungen dicscr Saurc zur 
Acetessigsaure und zum Accton tier weitere Gang der Oxydation des 
Zuckers im Organismus vorgezeichnet; es bliebe nur noch zu ermit- 
teln, in welcher Wcise sich das TraubcnzuckermolekUl in Oxybutter- 
saute umwandelt. Doch ist nieht ausser Aeht zu lassen, dass alas 
Auftrcten dieser Saure aueh noch auf mannigfaehc anderc Art zu er- 
kl~ren w~c. Es blcibt immcrhiu auffallcnd, dass das Vorhanden- 
scin dcrsclbcn im diabctischen Harne durchaus nicht abhangig ist 
yon tier ausgeschiedenen Zuckcrmcngc, dass in vielcn Fallen mit 
ansserordcntlich rcichlichcr Zuckerausfuhr die Saute im Urine tiber- 
haupt nicht nachwcisbar ist. Es ware denkbar, dass die Umwand- 
lung des Zuckers in Oxybnttersaure einen abnormen, nat gewissen 
Fallen yon Diabetes eigenthUmliehen Oxydationsmodus darstellc, dass 
abet normaler Weise die Oxydation des Zackers auf anderem Wege 
yon Statteu gehe. Es ware auch m~glichl dass die Oxybuttersaure 
iiberhaupt nieht aus dem Zucker entstchc, dass sic viclmchr als ein 
Derivat dcr Fcttk~rper oder als ein Spaltungsproduct yon Amido- 
sauren zu betrachten sei, welches in manehen Fallen von Diabetes 
mellitus ebenso wie im gesunden Organismus oxydirt wcrden kann, 
wahrend es in anderen Fallen unverandcrt ausgeschiedcn, rcsp. nur 
unvollstandig oxydirt wird.  
Wie dcm auch sei, jedenfalls daft das Auftrctcn dcr Oxybuttcr- 
saure nieht nur in klinischer Beziehung, sondcrn auch mit RUcksicht 
auf die Lchre vom Stoffwechsel ine gewisse Bcaehtung beanspruchcu. 
scheidung resp. eine Steigerang der Ammoniakausfuhr imHarne darboten. Es ist 
Mar, dass nur dann eine Abnahme der Blutalkalescenz erwartet werden kann, 
wenn gr6ssere $~uremeDgen Jm Harne naehweisbar sind. Dieses ist aber, wie 
hier nochmals betont werden mag, beim Diabetes mellitus durchaus  n icht  
immer  der Fall. l~ach den Angaben yon Ha l le rvorden ,  Stade lmann und 
Ki i lz ,  sowie nach meinen eigenea bis jetzt gesammelten Erfahrungen dttrfte die 
pathologisehe Saureausseheidung sich nur bei 1/5--1/4 der zur Beobaehtung kom- 
mendea Diabetesf~lle geltend maehen. 
